






















































 【結  果】
 まず・両群間で肺活量,一秒量および炭酸ガス換気応答に有意差は認めなかった。健常者群で
 は,FEF協FI恥はともに,体位の変化にも,炭酸ガス負荷にも影響を受けなかった。患者群で
 は,健常者と比べて,FE恥は有意差はなかったが,FI恥は,すべての体位で,有意な低下が認
 められた。背臥位においては,座位および右側臥位に比較して,さらにFi恥が低下していた。
 これに炭酸ガスを負荷すると,背臥位におけるFIF5。の低下が改善され,座位および右側臥位に
 おけるレベルまでもどったが,健常者のレベルまでは改善しなかった。これは,患者群で上気道
 の形態学的狭窄があることを示しているものと思われる。FEF,。とFIF5。の比は,健常者群にお
 いては,体位の変化にも,炭酸ガス負荷にも影響を受けなかった。患者群では,健常者と比較し
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 て,空気呼吸下でも,炭酸ガス呼吸下でもFIF印/FI恥は,有意に大きくなった。特に空気呼吸
 下での,背臥位では,FE恥/FI恥が,上気道の狭窄を示すといわれている1以上となった。こ
 の空気呼吸下に認められた,背臥位でのFEF、,/FI恥の増加は,炭酸ガス呼吸により消失した。
 最後に患者群で,覚醒時における背臥位でのFE恥/FI恥と,睡眠時の無呼吸の各指標との関係
 を検討した。最長無呼吸時間および最低酸素飽和度とは,FE恥/FIFmは,相関しなかった。し
 かし,無呼吸指数とは,有意な相関を示した。これは,上気道の易閉塞性が高まれば,睡眠中の
 無呼吸がおこりやすいことを示している。
 【考察ならびに結語澱
 閉塞型睡眠時無呼吸症候群では,健常者群と比べて,既に上気道の易閉塞性が認められた。特
 に重力の影響を受けやすい背臥位において,その傾向が増強すると考えられた。これらの効果は,
 炭酸ガス負荷すなわち呼吸中枢刺激により消失し,上気道の開存性が増したと考えられる。以上
 のことは,閉塞型睡眠時無呼吸症候群では,覚醒時においても上気道の易閉塞性が認められ,そ
 れが解剖学的狭小化のみでなく,上気道筋のトーヌスの低下が関与していると考えられる。さら
 に呼吸中枢を刺激することで上気道筋のトーヌスをあげると,易閉塞性が改善すると考えられた。
 更に,背臥位での上気道易閉塞性は,睡眠時の無呼吸発作と関連しており,背臥位でのフローボ
 リューム曲線を求めることにより,睡眠時の無呼吸発作の予測が可能と思われた。
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 審査結果の要旨
 閉塞型睡眠時無呼吸症候群(OSAS)の患者の特徴として,解剖学的素因による上気道の狭小
 化のみでなく,上気道筋のトーヌスの低下が挙げられ,上気道の易閉塞性をもたらしている。従っ
 て,上気道筋のトーヌスを維持することが上気道の開存性を保つのに重要と考えられる。本研究
 者は,これらの仮説を検証すべく以下の検討を行った。
 肺機能上,上気道の易閉塞性の指標となる50%排気量位における最大努力呼気フロー
 (FIF50)に対する最大努力呼気フロー(FEF50)の比率(FEF50/FIF50)を求め,体位及び炭
 酸ガスによる呼吸中枢刺激時の上気道動態を,健常者群(9名)及びOSAS患者群(11名)で
 検討した。まず空気呼吸下と7%炭酸ガス呼吸下において,座位,背臥位及び右側臥位にて,最
 大呼気吸気フローボリウム曲線(MEIFV)を測定し,FEF50,FIF50,FEF50/FIF50の値を求
 めた。更にスパイログラフィー,再呼吸法による炭酸ガス換気応答も求めた。結果は以下の如く
 であった。(1)両群間で肺気量,一秒量及び炭酸ガス換気応答に差は認めなかった。(2)正常者群
 では,FEF50,FIF50,FEF50/FIF50の値が体位にも炭酸ガス負荷にも影響を受けなかった。
 (3)患者群では正常群に比し,FEF50は有意差が無かったが,FIF50はすべての体位で,空気呼
 吸下,炭酸ガス呼吸下ともに有意に低下し,FEF50/FIF50は有意に増加した。(4)背臥位の
 FIF50は,空気呼吸下で座位,右側臥位に比べて有意に低下しFEF50/FIF50の値が有意に増加
 した。(5)座位,右側臥位では,炭酸ガス負荷による影響は受けなかったが,背臥位では空気呼吸
 下に比べてFIF50が有意に増加し,FEF50/FIF50の値が有意に低下し,炭酸ガス呼吸下では空
 気呼吸下に見られた体位の影響は消失した。
 以上の成績はOSAS患者では,覚醒時,既に上気道の易閉塞性が認められることを示してお
 り,更にこれらの易閉塞性は背臥位で増強することを示している。また炭酸ガス負荷による呼吸
 中枢刺激により上気道のトーヌスが増し,易閉塞性は低下することを明らかにしている。これら
 の知見はこれまで報告がなく,OSAS患者の上気道の病態生理を検討する上で極めて重要な情報
 を提供している。背臥位での上気道易閉塞性は睡眠時の無呼吸発作と関連したとしており,この
 点も興味ある知見と言える。これまでOSASにおける覚醒時の異常は睡眠中の無呼吸発作の程
 度を必ずしも反映しないとする報告が大部分であるからである。本研究は広く一般的に利用され
 ているフローボリウム曲線からOSASの上気道病態を類推し,更に睡眠中の無呼吸発作との関
 連を検討したものであり,臨床上の意義も高い。本論文では,目的,方法,結果,考察等の記載
 も十分であり,学位論文に価する。
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